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ス応答が克達していた。その分子機構として、 IRE1-XBPl経路、 PERK経路、 ATF6経路が
関与していた。また、分子シャペロンであるタウロウルソデオキシコール酸を前投与す
ることで加齢マウスの尿細管障害は有意に改善された。
2)上記経路の関与については、培養尿細管細胞を用いても詳細に検討、確認した。
3)ヒト腎生検サンプルを用いた解析では、若年成人の腎機能低下患者において細胞保護的
な小胞体ストレス応答は増強していたものの、高齢の腎機能低下患者においてはその様
な応答反応は消失していた。
以上より、本論文は加齢による小胞体ストレス応答の異常が尿細管障害を促進するという新
しい知見を示し、その分子機構を解明したものである。さらに、最終試験として論文内容に関
連した試問を受け合格したので、博士(医学)の学位論文に値するものと認められた。
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